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1. まえがき
l1-Dehydro-17hydroxy corti-に依りKendall(10)並びにReichstein(12)年に於て63.19 
costerone .(Compound E)が抽出され;'1949年に至れば Hehchに依りリゥマチ性関節炎
に及ぼす C6rtisorie並びに ACTHに依る劇的な効果が発表された。それ以来是等ポルモン
がリヲマチ性関節炎のみならず急性リヲマチ性発熱，痛風，播葎“性紅斑性狼磨E乾癖，目指息，
各種アレルギ戸性疾患等に対Lでも卓効を収め得る事が知られ，臨林に於ても基礎に於でも各
種領域に於ける広い範囲に亘り追、試及びそれ等に関する検討が行われて来た。然るに我が国に
於ては是等ホルモンの入手が困難であったため，その報告が極めて少なかったが，だまたま静
岡県島田市西岡病院に於て CortisoIieを使用してのリウマチ様関節炎患者の治療が行われた
ので，その折同院長の御好意に依り臨跡的並びに生理的諸検索を行う機会を得てそ札、等を観察
した。 
I. 実験材料及び実験方法- HARを投与した。薬物の投与はその何れに於ても
a. 薬物の投与量 筋肉内注射とし，その投与量並びに投与方式は表の
A，B，C，D，E，5例の患者に対し投与した薬物 如くである(第1表〉。
は Merck会社製の CortOlleaceta teで， C例に 各種の検査は何れの例に於ても早朝空腹時に施行
対してのみ後日に至り Armour研究所製の ACT- し，流血中の好酸球数は Thorn液(16)(17)を稀釈液
第 1表 薬物の投与量並びに投与方式
活療i佐官口 第2日!第3日青瓦両元同江|第7日|第8日也旦j宅日数: クロよ日 0 
時間1 8 16 816 j8 16 I 12 1 12- 1 12 .1 12 1 12 1 _ 1~_[ 
Cortone aceta te ing 
A例 判ぉI州州 50 25 
一一一 一一一 
2525B例 l09[州 75 
12.5C例州100j100 判25 
叫 100 50D{vtl州州100 州州100
E例川州100州州100 |州 50 
C例I30T叫判 25j判25 1叩
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として使用しての直接算定法に依り算定し，血糖は
HagedoI'n-Jensen法〈のに準じて測定し，その他の
検査に関しては臨駄に於ける一般検査法に準じた。
b. 検索の対象
検索の対象である 5例の患者に関しては次に記載
する様で、あった。 
A例は44才の男で昭和 24年に右肩関節の運動痛
を感じ疹痛は昭和 25年に至り両側膝関節に及び
更に左肩関節に波及し，現在当該関節に於ける著し
い運動制限を訴えるが，然し局所に腫脹並び、に斐形 
は認められない。 
B例は 60才の女で昭和 22年に中等度の発熱を伴 
い右肩関節並びに背部に自発痛を感じた。か Lる状
態はその後特に増悪する事なしに一進一退したがJ
昭和 26年 2月に至り軽度の発熱につれ背部より両 
側上勝部に豆りしびれ感を感じ左肩関節，左腕関 
節，左右指関節に腫脹並びに~形が現われ，現在各 
関節の伸展に際して激しい困難を訴える。 
C例は 62才の女で 20年前に発熱に伴い四肢の各
関節に於て発赤並びに腫脹を来し，当該関節に自発
痛が存在し時の経過と共に漸次~形じ，数年前から
臥床するに至った。現在寝返りは勿論，僅かの体動
にすら困難を訴える。 
D例は 59才の男で昭和 14年に腰痛をもって発病
し，昭和 18年に至り中等・度の発熱につれ全身の各
関節に自発痛を感じ，著しい関節運動の制限を受け
続し、て両側膝関節に腫脹を呈した。その後か Lる症
状は漸次軽快し;歩行も容易になったが，昭和 25年 2
月に至り再び悪化し，上記の諸症状に加え現在両下
肢並びに両上肢に震鎖を呈し，著しい運動痛並びに
運動に際Lての不円滑を訴える。
.E;例は 53才の女で昭和 5年に右腕関節並びに右
各指関節に腫脹を来し，続いて漸次肘関節，肩関節
に及び，昭和 12年に至り更に腫脹は両側膝関節並
びに両側足関節に波及した。軽度の自発痛が存在し
それにつれ漸次歩行困難となり，昭和 22年に至り
遂に臥床するに至った。現在各関節には著しい運動
制限があるが強い自発痛は訴えず，運動は不円滑で
運動痛を告げる。 
111. 実験成績 
1. Cortisone並びに ACTHの投与後に見ら
れた生理的諸機能に及ぼす影響 
a. 流血中の好酸球数に対する影響 
Cortone acetateの投与後，全例共にその流血 
中の好酸球数は極めて著明に獄少し，且つか与る減
少は投与の中止ないじは投与量の漸獄につれ快復の 
傾向を呈した。なお， C例に対する ACTHARの
投与時に於ても，かなりの滅少を呈した(第 2，3， 
4，5，6，7表〉。 
b. 	 血糖に対する影響 
Cortone acetateの投与後，血糖値は全例に於
て著明に増加し，多くの症例に於て投与後 2--3日
の増加の後快復の傾向を呈した。 c例に対する AC 
THARの授与後に於ても増加の後漸減をみた〈第 
2，3，4，5，6，7表〕。
c.	 白血球数に対する影響 
Cortone acetateの投与後，白血球数は全例に
於て顕著に増加し，且つその増加は投与量の漸減に
つれ旧値に快復する傾向を呈した。なお， ACTHA 
Rの投与後に於ても増加を呈した(第 2，3，4，5，6， 
7表〉。
d. 赤血球数に対する影響
Cortone acetateの投与後，その何れの例に於
ても，投与後明らかな赤血球数の愛化を見出す事は
出来ず，また， ACTHARの投与後に於ても同様に
明らかなる菱化は得.らなかった(第 2，3; 4，5，6，7 
表〉。 
e. 血液像に対する影響 
全例に対する Cortoneacetateの投与後に共通
してみられた顕著な斐化は棒状核白血球の増加，好
酸球の減少，淋巴球の被少であり，その他の白血球
に関する著愛は見出す事が出来なかった。なお， C
例に対する ACTHARの投与後に於ても，梓状核
白血球の増加傾向及び淋巴球の波少を呈したく第 2，
3，4，5，6，7表〉。 
f. 	 ヘモグロビン，血圧，並びに赤血球沈降速度
に対する影響
ヘモグロピシは， A，Do E例に於て Cortone 
acetateの投与後梢減少の傾向を呈したが，その他
の例では著獲を見出せなかった。 C例に対する AC 
THARの投与後に於ても薯愛を見出せなかった。
血圧は A，B，C; E例に於て測定した結果， Cor-
tone acetateの投与後 A，C 例では著じい~動を
呈しなかったが， B， E例ではその上昇傾向を見た。
即ち， B例では投与前(103--73)，投与後 (117.. 
68，126~70)， E例では投与前 (80-: 60)，投与後 
(90~60， 110~65， 120--6のである。
なお， C例に於ける赤血球沈降速度は Cortone 
acetateの投与後遅延傾向を呈した。
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第 2表 Cortone acetateの血液に及ぼす彰響 (A例〉
流血α固中好 3)球1mm酸 144 22458 13 263 263 
105 135血糖 (mg/dl) 82 126 86 91 
102 93 87 75 70 87 8565血色素(%) 
457412 422 349 315 367 402 416赤血球(万〉 
，6780 11480 10320 9800 6400 64006360 5000 5600白 血 球
3738 36 50 40 36 3143 36 
好中球分 核i棒葉状 4918 47 27.5 11 7 13 25 22 
11.5 1232 17.5 38 46 41 34 31淋 巴 球 
モノチ{テシ 2.5 56 5 4 3.5 3 6 l'。 。 6 6 3'0 6.5 7 52好 酸 球 
治療日数|前 I 1 I 2 I 3 I 5 I 7 j9 1. 11 I 13 I 15 j16 j17 
第 3表 Cortone aceta teの血液に及ぼす影響 (B例〉
， ヴ
。流血(個中1mm酸り球好 204 76 1 92 141 
血糖 (mg/dl) 89 103 119 93107 70 
3
7297 82 92 60 7472 80血色素(%) 85 
373 410 382472 493 356 376 373 406赤血球〈万〉 
154008200 15160 7700 1050012960 7200 11500 11000白 血 球 
69 58 62 41.5 6059 63.5 57 65 
好中球{拝分状葉核 15 32.75 31.5 23.0 19.5 12 28.5 23.5 18 
1516 8.5 9.5 20 24 17 12.57淋 巴 球 
2.5 3.5モノチ{テシ 0.52 1.5 4.0 3.5 2 
前
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-第4表 Cortone acetateの血液Yこ及ぼす影響 (C.例〉
流血α固中1m好m酸り球 103 89 48 22 16 
血精 (mg/dl) 96 105 119 131 108 
血色素(%) 91 85 89 102 98 92 
赤血球(万〉 424 418 410 447 420 440 
白 血 球 5600 9560 8540 .7700 7600 10300 
42.5 52 58 49 57 49 
5.5 12 8.5 13 6 10 
淋 巴 球 44 32 28 34 34 37 
モノチーテン 
好 酸 球 
2.5 
5.5 
3 
1 
5 
0.5 
4 3 4。 。 。
治療日数|前 1 1 2 3 4 6 9 14 
2 . Cortisone並びに ACTHの投与後に呈し 解消であった。
た臨駄症状及び副作用の概略 A例に於ては Cortone acetateの投与開始後 3 
Cortone acetateの投与後数時間にして全症例 時間前後にして全身の温暖感と共に著しし、軽快感を
に於て見られた事は，全身の温援感に続く軽度の陶 告げ，投与開始後 2日に於て既に何等の障害をも訴
酷ないしは爽快感，及び筋，関節に於ける緊張感の えずに起立可能になった。
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第 5表 Cortoneacetateの血液に 依る効果は劇的で， 1週間後には最早や自由な階段
及ぼす影響 (D例〕 の昇降が可能となった。 
C例に於ては Cortoneacetateの投与開始後2。流l〈	h1mm酸個中 好 3)球 9 3 
血糖 (mg/dl) 
391 
10794 10184 
75 75 7083血色素(%) 
392 386 400399赤血球(万〉 
9500 10800 10600 
64 
5200白 血 球 
55 74 
好中球{分樗葉状核 9 
14 
15 29 
13 12淋 巴 球 
3 4モノチーテ y 3 か Lる症状は更らに好転し，久し振りに手に力が入。。5好 酸 球 
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胃 ・  
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日に梢軽快感の自覚があり，疹痛もがなりの減退を
示した。更に，投与開始後 6自には肘をついての起
上が可能となり， 12日後には 10年振りに左手を右
版笛内に挿入し得る様になった。 
D例に於ては投与開始後十数時間にして両側上肢
にみられた震頚に被退し，殊に頭部の運動，右肩関
節の運動は極めて容易となり，投与開始後 2日には
ると告げた。 
E例に於ては投与開始後十数時間にして関節障害
の軽快感を告げ，久し振りに顔を拭う事が可能とな
流(血個中jm好m酸り球 
血糖 (mgjdl) 
血色素 C%) 
赤血球(万〉 
白 血 球 
好中球{分拝葉状核 
淋 巴 球 
モノチーテ y 
好 酸 球 
514 
86 
83 
412 
5700 
46 
5 
36 
8 
5 
123 
93 
80 
418 
8800 
49 
14 
31 
5 
1 
8 
110 
77 
387 
13300 
65 
11 
21 
2 
117 
73 
385 
12900 
70 
10 
17。 3。 。
治療回数|前 1 1 I 2 j 3 
第6表 Cortoneacetateの血液に
に見られた緊張感は消失j日後に至れば諸・関節3り，	 例〉(E及ぼす影響 
し運動時の円滑感を得る様になった。 
C例に於ける後日の ACTHARの投与時に於て
は，投与開始後 8時間前後にして自発痛は柏軽快
し投与開始の当夜は苦痛の減退に依り，発病以来
始めて一度も家人を呼ばずに臥床継続が可能であっ
た。然しながらその後に於て症状は一進一退し，患
者自身自覚的にはその効果が Cortoneacetateの
投与時に及ばない様に思うと言う。
。A例並びにB例に於ける Cortoneacetateの投
与開始後約 1週間にして，顔面並びに手掌に軽度の
浮腫傾向を皇し思吏らに脚部に於ても浮腫傾向を見
たが，直ちに投与を 2日間程中止せるに浮腫は減退
した。なお， 8例では投与開始後 10日に中等度の発第 7表 ACTHARの血液に及ぼす影響 (C例〉
流〈血個中1m好m 85 2863 
血糖 (mgjdl) 133 110 112147 121 
8586 85血色素(%) 79 
444 399441 428赤血球(万〕 
91007200 7500 7900白 血 球 
5644 45 51 
好中球Lj分樗葉状核 
4 75 7 
3650 46 35淋 巴 球 
4モノチ{テシ 2 6 1 た。。。。。好 酸 球
球駿り 
熱を来し，咳噺，日客疫が軽度に現われ咳療に結核菌
を証明しくガフキー 1号〉既往結核症の再燃の徴を
呈したので， Cortone acetateの投与を中止した。 
C例及び D例に於ては著しい副作用を見なかった'
が， E例では Cortoneacetateの投与開始後 3日
の夜半より顔面並びに足脊に著明な浮腫傾向を呈し
たもの~，発熱その他の異常症状は呈しなかった。
この場合の浮腫も， 1日間の投与中止に依り消失し
治療日数|前 I1 12 1 3.1 4 
IV. 総括及't1-者案 
Stress時に於ける生体内の生化学的安動が副腎
皮質ホルモンに依りなされると言う Selye(13)の考 
B例に於ては投与開始後6時間にして各関節，特 えも加わり， Hench(7)はCompoundEの重症リウ
に肘関節運動に顕著な軽快を見せ，脊痛は消失し， マチh性関節炎に対する劇的な効果を示したが，私も
数年振りに髪を統〈事が出来る様になった。投与開 同様な治療の行われる機会を得て，それ等薬物の生
始後3日に至れば階段の昇降に叉，半年振りの掃除 体に及ぼす影響の一部を観察した。教室に於ては今
に何等の苦痛を訴えず，その Cortoneacetateに 迄に， Swingle-Pfi妊ner法く14)，Cart1and-Kuizenga 
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法切に依り抽出された皮質ホルモシを用いての諸種
の実験的研究，並びに下垂体一副腎皮質系機能と流
血中の好酸球数に関するいくらかの実験報告がある
に応じてStressは，Selye(13)'1/マチの場合に!] 
分泌される Cortisoneと Desoxycorticosterone
との分泌の不均衡が生体を適応反応異常の状態にお
くと述べ，また， Baehr & Pollakくりはリウマチに
於て間葉組織の障害がみられ，細菌性または組織産
物に対し感受性が異常状態にあると述べているが，
未だその本態は明らかでなし、。
Cortisoneのリウマチに対する顕著な効果から
想像される副腎皮質機能の不全に関しては，一般に
りウマチに於てその不全が存在しないと言われてい 
る。私も本実験に先立ち， A，例に 500単位プレホノレ
モン 0.5CC，B，C例にそれぞれエピレナミシ 0.3 mg 
を投与したが，その 4時間後に於ける流血中の好酸
球数は投与前の値に比し-30.3%，-42.4%，-48.9 
%の減少を示し，それ等副腎皮質機能に特に異常
がある様には思われなかった。ちなみに Hills， 
ThQrn(15)は ACTHまたはエピネフ}):Y投与後の
好酸球減少から副腎皮質機能 Testを行っている。
Cortisoneの投与量並びに投与方式に関し Hen-
Ch(8)は300--200mgを 10---20日間， 100mgを 1--
2週間，以後は極少量の維持量を投与し，また，
.soland(2)は大量の投与を避け， 1日平均 65.mg以
下であれば副作用が少いと言う。是れ等のことから
治療に於;ては既述の方式をとった。 
Selye(13)は Stressが加わった場合に於ける白鼠
流血中の好酸球及び淋巴球の著しい減少を認めた
の好酸球減少作用は極めてACTH，'Cortisoneが， 
特異的である。本成績を見るに，全例に於て薬物の
投与後流血中に於ける好酸球並びに淋巴球の減少は 
根めて顕著なものであった。!また，それ等の減少に
関し H~nch<.8)は特に ACTH に於て，より著しい
と言うが，成績に於で Cortisoneに依る減少は極
めて著しかった。 
一般に皮質ホルモンは含水炭素代謝に著しい関係
があると言われる。皮質ホルモンは Glycogenesis 
の促進と Glycogenol ysisの抑制作用を有すると 
Britton & Silvette(めは述べ，またー Ingle(9)は白
鼠に対し Cortisoneがその過血糖，時に糖尿を惹
起し，インシュロ シに対する感受性の異常を調整す
るとも述べてし、る。本成績に於ても血糖測定の結果
全例に於て，投与開始後かなり急激な血糖の上昇を
みた。
赤血球が Cortisoneの投与後増加すると Hench
仰は述べているが，本成績では特に著しい影響を見 
る事が出来なかった。また， })ウマチに於て屡々促
進する血沈が， Cortisoneの投与後正常値に戻ると
Hench(8)，Mach(ll)は述べているが，特にC例に於
て投与後遅延傾向をみた。
Cortisoneの投与に依り各種の副作用を生ずる
事があり，それ等は投与の中止に依り消失すると言
われているが，本治験例でも全例に於て投与後数時
聞にして全身の温暖感，更には陶酔感を訴え， A. 
B例では投与開始後 1週間自に浮腫を現わした。而 
してこれ等の浮腫は投与の中止に依り直ちに消失し
た。更にまた Cummings仰は Cortisoneの投与に 
依り，白鼠の実験的結核症が著し〈悪化する事を述 
べているが，木治験例でも B例に於ては既往結核症 
の再燃をみた。然しながらこの再燃は投与の中止と 
共に，代って投与されたストレプトマイシンに依り
漸次軽快を示した。
Cortisoneは一般に Pウマチに対し，投与中には 
作用を展開するが投与中止後に再発する事が多いと
言われる。投与中止後の再発に関し， A，B例に於
ては 4カ月に至るも再発を見なかったが， C.例では
投与中止後 48時間にして再発傾向を呈した。
ACTHは副腎皮質に作用しその皮質ホルモジを
分泌せしめると考えられているが， C~例に於ける後
日の ACTHの投与時に於ても， Cortisoneと同様
になかなりの効果を得る事が出来た。
v. むすび 
5例のリウマチ様関節炎の患者に対し， Cortone acetate並びに ACTHARを投与しての
治療を行う機会を得たので，諸種の検索を行った。 
(1) 流血中に於ける好酸球数は，それ等薬物の投与後著明な減少を示し投与量の漸減につ
れ快復を示したO 
(2) 血糖は投与後に於て増加した後漸次減少を示した。
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(3) 白血球数は投与後に於て著明に増加し投与量の漸減につれ漸次'快復を示したO 
(4) 赤血球数に関しては投与後著しい変化を呈しなかった。 
(5) 血液像は投与後に於て好酸球，淋巴球の減少，中性樗状核白血球の増加を示した。 
(6) 臨林症状は特に Cortoneacetateの投与に於て顕著な好転を示した。
稿を終るに臨み，終始御懇切なる御指導と御校閲を賜りました，思師小林教授に要心より感謝
の意を表じます。供せて西岡病院長始め数室員各位の御助言に深謝致します。
主要支献 
(1) Baehr，G. & PoIlゐk，A. D.: J. A. M. 
(10) Kendall，E. C.: 267，116Chem. 1.bioJ. 
A. 134，1169 (1947). 
(2) Boland，E. W.，Headley，N. E.: Jbid. 
144，5，373 (1950). 
(3) Britton，S. W. & Silvette，H.: Amer. 
J. Physiol.86，340く1929). 
( 4) Cartland，G. P. & Kuizenga，M. H.: 
Amer. J. Physiol.117，678 (1936). 
( 5) Cummings，M. & Bloom: Proc. Soc. 
exp. B. & Med. 75，2，613 (1950). 
く6)Hagedorn-Jensen: Biochem. Ztschr. 
107，190 (1934). 
く7)Hench，P. S.，Kendall，E. C.，et al.: 
Proc. Stoff Meet.勤1:ayo Clin. 24，181 
(1949). 
に8)Hench，P. S.，Slocumb，C. H.，et al.: 
J. A. M. A. '144，16，1327 (1950). 
( 9) Ingle，D. J. et al.: Endocrinol. 39，52 
(1946). 
(1936). 
(11) Mach，R. S.，Ducommun，P.，et al.: 
Schw. Med. Wschr. 80，27，691 (1950). 
(12) Reiehstein: Helv.. Chimica Acta，19， 
1107 (1936). 
(13) Selye，H.: Ann. Intern. Med. 29，403 
(1948). 
(14) Swingle，W. W. & p宣宜ner，J. J.: J. 
biol.Chem. 104，701 (1934). 
(15) Thorn，G. H.，Hills，A. G.，et al.: J. 
Clin. Endocrinol.8，589 (1948). 
(16) Thorn，G. W. et al.: J. A. M. A.，137， 
1005 (1948). 
(17) Thorn，G. W.: Blood，5，785 (1950). 
(18)小林龍男・青木光一・佐野敬: 日薬理誌， 
46，4，91 (1951). 
(19)小林龍男・青木光一: 千葉医会誌， 27， 1 
(1951). 
